РЕАКЦІЯ РЕДОКС-СИСТЕМИ НА ДІЮ ОКРЕМИХ ЗАСОБІВ ДЛЯ НАРКОЗУ ЗА УМОВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГІПЕРТИРЕОЗУ by Yakimchuk, O. M. & Klishch, I. M.
Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research
ISSN 2706-6282(print)
ISSN 2706-6290(online)




О. М. Якимчук, І. М. Кліщ
Тернопільський національний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України
РЕАКЦІЯ РЕДОКС-СИСТЕМИ НА ДІЮ ОКРЕМИХ ЗАСОБІВ ДЛЯ НАРКОЗУ  
ЗА УМОВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГІПЕРТИРЕОЗУ
Реакція редокс-системи на дію окремих засобів 
для наркозу за умов експериментального 
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Резюме. Досліджено особливості функціонування 
редокс-системи у відповідь на дію різних медикаментів 
для наркозу за умов гіпертиреозу в експерименті. Вста-
новлено, що при експериментальному гіпертиреозі ін-
тенсивність вільнорадикального окиснення за дії різних 
засобів для наркозу проявляється активніше, ніж за 
умови евтиреозу та супроводжується виснаженням ак-
тивності ферментів антиоксидантної системи (ката-
лази, відновленого глютатіону, глутатіон-пероксида-
зи, супероксиддисмутази та церулоплазміну). 
Мета дослідження – з’ясувати особливості реакції 
редокс-системи дослідних тварин на дію різних засобів 
для наркозу за умов попередньо змодельованого гіпер-
тиреозу. 
Матеріали і методи. Для моделювання стану гі-
пертиреозу щурам вводили L-тироксин протягом 21-ї 
доби. Порівнювали особливості реагування редокс-сис-
теми на введення тіопенталу натрію та дексмедито-
медину за умов евтиреозу та гіпертиреозу. 
Результати. У плазмі крові тварин з експеримен-
тальним гіпертиреозом спостерігали підвищення рів-
ня ТБК-активних продуктів та достовірну відмінність 
при застосуванні тіопенталу натрію та дексмедито-
медину гідрохлориду на активність ферментів анти-
оксидантного захисту за умов гіпер- та евтиреозу. 
Висновки. Активація обмінних процесів на тлі під-
вищеної функції щитоподібної залози впливає на уні-
версальні захисні системи захисту організму, що про-
являються особливо яскраво в умовах операційного та 
періопераційного стресу активацією редокс-системи 
й виснаженням ферментів антиоксидантного захис-
ту, що зумовлює пошук засобів медикаментозної ко-
рекції порушеного гомеостазу.
Ключові слова: вільнорадикальне окиснення; фермен-
ти антиокисантного захисту; гіпертиреоз; тіопентал на-
трію; дексмедитомедин. 
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Summary. The peculiarities of the processes of the 
redox system on the action of various drugs for 
anesthesia under conditions of hyperthyroidism in the 
experiment were studied. It was found that in 
experimental hyperthyroidism the intensity of free 
radical oxidation on the background of various drugs for 
anesthesia is more active than in euthyroidism and is 
accompanied by depletion of enzymes of the antioxidant 
system (catalase, reduced glutathione, glutathione 
peroxidase, superoxiddysmutase).
The aim of the study – to find out the peculiarities of 
the reaction of the redox system of experimental animals 
under the conditions of simulated hyperthyroidism to the 
action of various drugs for anesthesia.
Materials and Methods. Rats were injected with 
L-thyroxine for 21 days to simulate the state of 
hyperthyroidism. We compared the effect of euthyroidism 
and hyperthyroidism on the state of the redox system on the 
introduction of sodium thiopental and dexmedetomedine in 
the experiment.
Results. In the plasma of animals with experimental 
hyperthyroidism, an increase in the level of TBA-active 
products (initial and final products of free radical oxidation of 
lipids) and a significant difference in the effect of sodium 
thiopental and dexmedetomedine hydrochloride on the 
activity of antioxidant enzymes under hyper- and 
hyporthyroidism.
Conclusions. Activation of metabolic processes of the 
thyroid gland affects the universal protective systems of the 
body, which are especially pronounced under operational 
and perioperative stress by activating the redox system and 
depletion of antioxidant enzymes, which leads to the search 
for drugs to correct homeostasis.
Key words: free radical oxidation; antioxidant enzymes; 
hyperthyroidism; sodium thiopental; dexmedetomedine.
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ВСТУП 
Збільшення частоти поширення гіпертиреозу 
зумовлює доцільність проведення експеримен-
тальних досліджень для подальшого вивчення 
механізмів впливу тиреоїдних гормонів на особли-
вості метаболічних процесів за умов застосування 
медикаментозних засобів у цих пацієнтів [1, 2]. Ви-
сокі ризики інтра- і післяопераційних ускладнень 
пов’язані з безпосереднім токсичним впливом над-
лишку гормонів щитоподібної залози (ЩЗ) на сер-
цево-судинну, нервову та інші системи організму 
[1–3], а також особливостями, зумовленими дією 
лікарських засобів на тлі гіпертиреозу. Високий 
ступінь варіабельності цих впливів на організм об-
ґрунтовує актуальність проблеми оптимізації анес-
тезіологічної допомоги при ургентних операціях з 
приводу різних нозологій на тлі патології ЩЗ, що 
посилюється при періопераційному стресі [4].
Більшість патологічних процесів в організмі є 
універсальними. Одним із таких механізмів – про- 
та антиоксидантна системи захисту [5–7]. Особли-
вість впливу гіперфункції щитоподібної залози на 
процеси вільнорадикального окиснення, утворен-
ня активних форм кисню на процеси, які виконують 
численні регуляторні функції, є не до кінця зрозу-
мілими. 
Метою дослідження було з’ясувати особли-
вості реакції редокс-системи дослідних тварин на 
дію різних засобів для наркозу за умов змодельо-
ваного гіпертиреозу. 
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Дослідження виконано на 60 статевозрілих 
безпородних білих щурах-самцях масою тіла 
(160±5) г, яких утримували у стандартних умовах 
віварію. Усі маніпуляції з експериментальними 
тваринами проводили із дотриманням правил Єв-
ропейської конвенції про захист хребетних тварин, 
що використовуються для дослідних та інших на-
укових цілей, а також згідно з Науково-практич-
ними рекомендаціями з утримання лабораторних 
тварин та роботи з ними [8]. 
Дослідних тварин поділили на такі групи: пер-
ша – інтактна (10 щурів); друга – тваринам було 
змодельовано експериментальний гіпертиреоз 
(10 щурів); третя – тваринам вводили тіопентал 
натрію на тлі еутирозу (10 щурів); четверта група 
отримувала тіопентал натрію на тлі експеримен-
тального гіпертиреозу (10 щурів); п’ята – тваринам 
вводили дексмедитомедин на тлі евтиреозу (10 
щурів), шоста група – вводили дексмедитомедин 
на тлі експериментального гіпертиреозу (10 щурів) 
(табл. 1). 
Гіпертиреоз моделювали шляхом інтрага-
стрального введення L-тироксину на 1 % розчині 
крохмалю по 200 мкг/добу на 1 кг маси тіла що-
денно протягом 21-ї доби [2, 13]. Тіопентал натрію 
вводили внутрішньочеревно з розрахунку 20 мг/кг 
маси тіла щура [9, 10]. Дексмедитомедину гідро-
хлорид вводили внутрішньочеревно з розрахунку 
1 мкг/кг маси тіла тварини [11]. 
Рівень оксидативного стресу в щурів вивча-
ли за вмістом у плазмі крові дієнових конюгат 
(ДК) за методом, описаним В. Б. Гавриловим [12] 
і ТБК-активних продуктів, як описано у роботі 
І. Д. Стальної [14]. Ефективність системи антиокси-
дантного захисту оцінювали за активністю супер-
оксиддисмутази, каталази, церулоплазміну. Визна-
чали також стан глутатіонової системи. Активність 
супероксиддисмутази визначали за методикою 
С. Чевари, І. Чаба, Й. Секей (1985) у модифікації 
Е. Е. Дубиніної (1988) [15]. Каталазну активність ви-
значали за методом М. А. Королюка та співавт. [16].
Цифровий матеріал, отриманий в результаті 
експерименту, систематизували та обробили за 
допомогою методів варіаційної статистики з вико-
ристанням програми «Microsoft Exel». 
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Результати дослідження мембранотоксичної дії 
різних засобів для наркозу при експериментально-
му гіпертиреозі оцінювали за активністю фермент-
ної антиоксидантної системи захисту та показників 
ліпопероксидації.
Аналіз отриманих результатів показав, що експе-
риментальний гіпертиреоз значно активує процеси 
редокс-системи. Порівняно з евтиреозом, гіперти-
реоз спричиняв зростання початкових продуктів 
пероксидного окиснення ліпідів. Концентрація ДК у 
сироватці крові дослідних тварин зростала і стано-
вила відповідно у першій групі тварин (1,18±0,07) 
ум. од. та (2,21±0,05) ум. од. – в другій (р<0,05). 
Застосування тіопенталу за умови евтиреозу 
Tаблиця 1. Поділ тварин на групи
Група тварин Кількість тварин Вид знеболювання
Перша 10 Евтиреоз
Друга 10 Гіпертиреоз
Третя 10 Тіопентал натрію + еутироз
Четверта 10 Тіопентал натрію + гіпертиреоз
П’ята 10 Дексмедитомедин + евтиреоз
Шоста 10 Дексмедитомедин + гіпертиреоз
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(третя група) призводить до зростання ДК в 1,1 
раза, відповідно (1,34±0,08) ум. од. (р<0,05)). В 
четвертій групі тварин при експериментальному 
гіпертиреозі та застосуванні тіопенталу натрію ці 
показники досягають значення (2,56±0,13) ум. од., 
що відповідно в 1,6 раза перевищує показники ін-
тактних тварин (р<0,05). За умови застосування 
дексмедитомедину при евтиреозі (п’ята група) рі-
вень ДК становив (1,29±0,09) ум. од. та (2,32±0,09) 
ум. од. (р<0,05) відповідно при гіпертиреозі (шоста 
група) (табл. 2).
Показники ТБК-активних продуктів зростали 
в 1,8–1,9 раза порівняно з групою інтактних тва-
рин. Так, початкові продукти пероксидного окис-
нення ліпідів (дієнові кон’югати) досягали рівня 
(1,18±0,07) ум. од. при еутирозі та (2,21±0,05) ум. 
од. – при гіпертиреозі в експериментальних тва-
рин (р<0,05) порівняно з групою інтактних тварин. 
Концентрація проміжного показника пероксидного 
окиснення ліпідів – малонового діальдегіду (МДА) 
при евтиреозі склала (3,67±0,6) мкмоль/л, а при 
експериментальному гіпертиреозі зростала до 
(7,05±0,14) мкмоль/л (р<0,05). 
При уведенні тіопенталу натрію (третя група) 
та дексмедитомедину (п’ята група) в евтиреоїдних 
тварин концентрація ТБК-активних продуктів 
у сироватці крові тварин зростала. Зокрема, 
концентрація МДА у тварин третьої групи склала 
((4,83±0,13) мкмоль/л), що у 1,3 раза (р<0,05) вище 
від норми, а у п’ятій групі тварин, яким використо-
вували дексмедитомедин – ((4,31±0,07) мкмоль/л), 
що у 1,2 раза вище порівняно з показниками у групі 
інтактних тварин (р<0,05). 
Гіпертиреоз супроводжується посилен-
ням процесів вільнорадикального окиснення. 
Зафіксовано суттєве зростання активності МДА 
в групах із змодельованим гіпертиреозом при 
введенні тіопенталу натрію (четверта група) у 2,1 
раза ((7,84±0,10) мкмоль/л (р<0,05)) та 1,8 раза 
((6,79±0,16) мкмоль/л (р<0,05)) у групі з дексмеди-
томедином (шоста група) (табл. 2).
Дисбаланс у системі антиоксидантного захисту 
виникає за рахунок різкого виснаження її фермент-
ної ланки для знешкодження пулу вільних радикалів, 
ініційованих експериментальним гіпертиреозом.
На першій лінії захисту від негативного впли-
ву активних форм оксигену основну роль відіграє 
супероксиддисмутаза. Відзначалося достовірне 
зниження активності СОД у 1,4 раза в другій групі 
тварин із змодельованим гіпертиреозом порівня-
но з показниками інтактних тварин (р<0,05). При 
застосуванні тіопенталу натрію на тлі евтиреозу 
(третя група) та дексмедитомедину (п’ята група) 
відмічається зниження супероксиддисмутазної 
активності на 14 та 13 % порівняно з інтактними 
тваринами (р>0,05). Більш вираженим (у 1,7 раза) 
було зниження ензимної активності на тлі гіперти-
реозу в четвертій групі, де використовувався тіо-
пентал натрію, та у 1,3 раза в шостій групі тварин, 
яким вводили дексмедитомедин (р>0,05).
Як відомо, каталаза нейтралізує токсичний пе-
роксид водню, який утворюється під дією СОД. 
Отримані результати експерименту показали, що в 
групі тварин із змодельованим гіпертиреозом (друга 
група), активність каталази достовірно знижувалась 
і складала відповідно (1,56±0,07) мкат/л відносно 
інтактних тварин (перша група) (2,89±0,11) мкат/л 
(р<0,05). У третій групі тварин на тлі евтиреозу та 
уведення тіопенталу натрію та п’ятій групі (на тлі 
дексмедитомедину) відмічалося незначне знижен-
ня рівня каталази – в 1,4 раза (2,02±0,17) мкат/л та 
1,1 раза (2,62±0,05) мкат/л відповідно (р<0,05). 
При застосуванні засобів для наркозу в групах 
тварин із гіпертиреозом відбулося суттєве знижен-
ня активності каталази у плазмі щурів (р<0,05): в 
4,1 раза у четвертій групі при введені тіопенталу 
натрію та в 2,3 раза у шостій за умови введення 
дексмедитомедину.
Таблиця 2. Активність редокс-системи у тварин з експериментальним гіпертиреозом за умови застосування різних 
препаратів для наркозу (М±m), n=10





МДА, мкмоль/л 3,67±0,6 7,05±0,14* 4,83±0,13* 7,84±0,1* 4,31±0,07* 6,79±0,16*
ДК, ум. од./мл 1,18±0,07 2,21±0,05* 1,34±0,08* 2,56±0,13* 1,29±0,09* 2,32±0,09
Каталаза, мкат/л 2,89±0,11 1,56±0,07* 2,02±0,17* 0,69±0,16* 2,62±0,05* 1,21±0,09*
СОД, ум. од. 2,97±0,19 2,05±0,006* 2,54±0,1* 1,78±0,09* 2,59±0,08 * 2,14±0,08*
Глутатіон-пероксидаза,
ммоль/л
0,147±0,008 0,087±0,015* 0,131±0,014* 0,072±0,012* 0,137±0,005* 0,125±0,006
Глутатіон-редуктаза, 
ммоль/л
0,091±0,006 0,064±0,007* 0,087±0,006 0,062±0,008* 0,088±0,004* 0,073±0,007
Відновний глутатіон, 
ммоль/л
2,95±0,15 1,87±0,01* 2,46±0,13* 1,73±0,18* 2,61±0,23* 1,85±0,11
Церулоплазмін, мг/л 20,97±0,51 13,58±0,58* 17,10±0,45* 11,14±0,82* 18,93±0,75* 13,45±0,96*
Примітка. * – величини, які статистично достовірні щодо аналогічних показників у групі інтактних тварин (р<0,05).
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Важливе значення у процесі захисту клі-
тин від вільних радикалів відіграє глутатіонова 
система, яка складається з ферментів глутаті-
он-пероксидази та глутатіон-редуктази, а також 
відновленого глутатіону. При експерименталь-
ному гіпертиреозі (друга група) виникає висна-
ження системи антиоксидантного захисту. Так, 
концентрація відновленого глутатіону знизилася 
в 1,5 раза (1,87±0,01) ммоль/л (р<0,05), глутатіон-
пероксидази – у 1,7 раза (0,087±0,015) ммоль/л, 
глутатіон-редуктази – в 1,4 раза (0,064±0,007) 
ммоль/л відносно групи здорових тварин.
На тлі евтиреозу в умовах проведення нарко-
зу тіопенталом натрію (третя група) відбувається 
незначне зниження активності глутатіон-редуктази 
відповідно в 1,1 раза (р>0,05). Рівень відновленого 
глутатіону в третій групі знижувався в 1,2 раза. 
При порівнянні активності глутатіон-пероксидази 
та глутатіон-редуктази в п’ятій групі на тлі евти-
реозу та застосовуванні дексмедитомедину від-
значається незначне зниження активності (на 4 та 
7 %) (р>0,05). Рівень відновного глутатіону стано-
вив (2,61±0,23) ммоль/л, що було нижче показників 
групи інтактних тварин на 12 % (р<0,05).
Гіпертиреоз спричиняє достовірне зниження 
вмісту глутатіон-пероксидази в четвертій та шостій 
групах в 2,4 та 1,2 раза (р<0,05) та зменшення рівня 
глутатіон-редуктази – в 1,4 та 1,2 раза в четвертій та 
шостій групах відповідно (р<0,05). Рівень відновно-
го глутатіону в четвертій та шостій групах знижував-
ся відповідно в 1,5 раза (1,73±0,18) ммоль/л та в 1,6 
раза і становив (1,85±0,11) ммоль/л, що достовірно 
відрізнялось від групи інтактних тварин (р<0,05). 
При гіпертиреозі (друга група) активність це-
рулоплазміну (13,58±0,18) мг/л зменшується в 1,5 
раза порівняно з показниками інтактних тварин 
(20,97±0,26) мг/л, (р<0,05). На тлі евтиреозу та 
застосуванні тіопенталу натрію (третя група) та 
дексмедитомедину (п’ята) відмічається зниження 
церулоплазміну в 1,2 та 1,1 раза порівняно з по-
казниками інтактних тварин (р>0,05). У групах із 
змодельованим гіпертиреозом та застосуванням 
тіопенталу натрію (четверта) та дексмедитомеди-
ну (шоста) відмічається зниження церулоплазміну 
в 1,9 та 1,7 раза порівняно з показниками інтактних 
тварин (р<0,05).
Ці показники свідчать, що в умовах експери-
ментального гіпертиреозу токсична дія засобів для 
наркозу проявляється більш виражено порівняно з 
евтиреоїдними тваринами. 
ВИСНОВКИ
Активація вільнорадикальних процесів при-
звордить до зростання рівня початкових та кін-
цевих продуктів ПОЛ, зриву фізіологічних ком-
пенсаторних процесів та значного виснаження 
активності ферментів антиоксидантної системи, 
що є основою для рекомендацій застосувати до-
даткову терапію у комплексній періопераційній під-
готовці на тлі гіпертиреозу.
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